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초     록 
 
방사선의 인체 영향에 대한 연구는 방사선량, 방사선의 종류, 피폭 
장기(organ) 등에 따라 다양하게 진행되어 왔다. 그러나 대중들에게 
이와 관련한 방사선 위해 정보들이 지속적으로 제공됨에도 불구하고 
방사선 이해도가 매우 낮으며, 이러한 부정확한 인식은 방사선에 대한 
과장된 공포와 불안을 조성할 우려가 있다. 따라서 본 연구는 기존의 
정보 형태에서 벗어나 일반인들이 이해하기 쉬운 새로운 형태의 자료 
제시를 목적으로 한다.  
본 연구는 대표적 기호식품인 술, 담배, 커피의 핵심 구성 
화학물질인 에탄올, 니코틴, 카페인을 대상으로 방사선 피폭과 동등한 
위해성을 보이는 화학물질의 농도를 도출하였다. 타 연구에서 in vitro 상 
세포 실험을 통해 방사선의 세포 손상 기전이 에탄올, 니코틴, 카페인의 
세포 손상의 기전과 유사함을 보여 준 바 있으므로 방사선과 이들 
화학물질의 세포 손상 정도에 대한 정량적 비교가 가능하다고 
판단하였다. 세포 독성(Cytotoxcity) 측정을 위한 생물학적 
검정(Biological assay)은 apoptosis assay, clonogenic assay 를 통해 
측정되었으며 세포는 Mouse endothelial cell, Normal diencephalon 
cell 을 사용하였다.  
In vitro 실험 결과, 본 연구는 기호식품 내 화학물질의 방사선 
동등성을 확인하고 상관관계를 도출하였으며, 1Gy 방사선 피폭 준위와 
ii 
 
동일한 생물학적 세포독성을 발생시키는 기호식품의 화학물질 농도를 
구하였다. 따라서 본 연구를 통해 제시된 결과는 위해 기호식품 섭취 
농도를 통해 방사선의 인체 피해 정도를 알릴 수 있으므로 일반인들의 
방사선 위해 정보에 대한 효과적인 이해 증진에 기여할 것이라 예상된다. 
 
주 요 어: 기호식품, 세포독성, 방사선 위해, 방사선 동등성  
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Fig. 2.1 Direct and Indirect actions of radiation in cell ∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙∙5 
Fig. 2.2 Diagram illustrating the generation of different DNA-
damaging agents as a result of chronic ethanol ingestion, 
and the different types of DNA damage produced. ADH, 
alcohol dehydrogenase; LPPs, lipid peroxidation products; 
MDA, malondialdehyde; HNE, 4-hydroxynonenal;  
                                    ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙ ∙8 
Fig. 2.3 Diagram to illustrate the morphological features 
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Fig. 4.1 Percent apoptosis of Mouse endothelial cells observed after 
exposure to (A) ethanol, (B)nicotine and (C) caffeine for 
24hours in incubator. MECs were incubated for 24 hours 
after irradiation (D). The error bars indicate one standard 
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Fig.4.2 Percent apoptosis of Mouse endothelial cells observed  
after exposure to ethanol for 24 hours. The data of 
ethanol-1096mM was added for inferring tendency  
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Fig.4.3 Percent apoptosis of Normal Diencephalon Cells observed  
after exposure to (A)ethanol, (B)nicotine and (C)caffeine  
for 24hours in incubator. Normal Diencephalon Cells were  
incubated for 24 hours after irradiation (D). The error 





Fig.4.4 Percent apoptosis of Mouse endothelial cells observed  
after exposure to (A)ethanol, (B)nicotine and (C)caffeine  
for 24hours in incubator(dots). Mouse endothelial cells were 
irradiated and incubated for 24hours(D). The solid lines are  
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제 1 장 서 론 
 
1.1 연구의 목적 
 
본 연구의 핵심은 방사선의 인체 영향에 대한 정보를 일반인들이 
이해하기 쉬운 형태로 제공하는 것이다. 현재까지 방사선의 인체 
위해도에 대한 다양한 정보가 제공됨에도 불구하고 대중에 의한 
효과적인 이해가 매우 낮으며 이러한 부정확한 인식은 방사선에 대한 
과도한 공포와 불안을 조성할 우려가 있다. 따라서 기존에 방사선의 
인체 위해도에 대한 정보를 제시하는 방법에서 벗어나 일반인들이 
이해하기 쉬운 새로운 형태의 자료 생산을 목적으로 한다.    
    일반적으로 국민이 받는 방사선 피폭 선량은 자연방사선에 의한 
피폭으로 평균 80% 이상을 차지한다. 이외에 의료방사선 피폭이 15% 
정도를 차지하며 원자력 및 방사선 시설에서의 직업상 피폭이 1% 
이내를 차지한다. 대부분의 방사선 피폭이 자연방사선에 의한 
피폭이므로 이전의 국민들의 방사선에 대한 두려움 수준은 높지 않았다. 
그러나 계속되는 원전사고와 방사능 누출로 인해 국민들의 공포와 
불안이 증대되었으며 이는 일본 후쿠시마 원전사고 이후 폭발적인 
증가를 보였다. 하지만 원자력 및 방사선은 특수적이고 전문적인 
분야이기 때문에 일반인들의 정보 접근이 매우 제한적이므로 국민들이 
정확히 이해하기에는 다소 어려움이 있었다. 이로 인해 국민들의 
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방사선에 대한 무지의 공포는 극대화되었으며 의료, 식품, 산업 등 
다양하게 이용되는 방사선의 편익이 과소평가되었다[1]. 또한 방사선 
이용 시 필요 이상의 안전비용(safety cost) 책정이 요구되었다[2]. 
따라서 정확한 이해를 기반으로 일반인들의 방사선의 인체 위해도에 
대한 올바른 인식이 필요하다. 이에 본 연구에서는 기존 방사선 인체 
영향에 대한 정보의 한계점을 확인하고 새로운 형태의 자료로 
일반인들의 방사선 인체 위해도의 정확한 이해를 도모하고자 한다.   
 
1.2 연구의 범위 
 
본 연구는 대표적 기호식품인 술, 담배, 커피의 핵심 구성 
화학물질인 에탄올, 니코틴, 카페인을 대상으로 방사선 피폭과 동등한 
위해성을 보이는 화학물질의 농도를 도출하였다. 우선 in vitro 실험을 
통해 방사선 피폭 준위에 따른 생물학적 인체 영향을 확인하고 동일한 
실험을 통해 에탄올, 니코틴, 카페인의 처리 농도에 따른 생물학적 
위험도를 확인하였다. 다음으로, 두 실험을 통해 발생한 세포 독성에 
기반하여 등 효과를 나타내는 이들 화학성분들의 방사선 동등성을 
확인하였다.  
방사선은 피폭 방사선량에 따라 세포 손상, 유전적 변이, 발암 등을 
발생시킨다[3]. 이는 기존 연구를 통해 다원적으로 분석되었으며 에탄올, 
니코틴, 카페인의 인체 영향에 대해서도 계속적인 연구가 진행 중이다[4, 
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5]. 방사선의 생물학적 영향은 직접적으로 방사선이 DNA 에 작용하여 
세포 손상을 유발하거나 간접적으로 세포 주변의 물과 반응하여 
활성산소종을 발생시켜 세포에 손상을 입힌다. 본 연구에서 사용한 X-
RAY 는 대부분 활성산소종을 발생시켜 세포 손상을 일으키며 에탄올과 
니코틴도 대부분의 세포 손상이 활성산소종 발생을 통해 일어난다[6, 7]. 
또한 카페인도 정확한 세포 손상의 기전은 아직 밝혀지지 않았으나 
활성산소종이 주요 손상 원인이라는 연구 결과가 있다[8]. 따라서 
방사선의 세포 손상 기전이 에탄올, 니코틴, 카페인의 세포 손상의 
기전과 유사함을 보이는 것을 확인하였으므로 방사선과 이들 화학물질의 
세포 손상 정도에 대한 정량적 비교가 가능하다고 판단하였다.  
 세포 독성(Cytotoxcity) 측정을 위한 생물학적 검정(Biological 
assay)은 apoptosis assay, clonogenic assay 를 통해 수행되었으며 
세포는 Mouse endothelial cell, Normal diencephalon cell 을 
사용하였다. 본 연구는 동일한 세포 손상을 유발하는 방사선량과 
화학물질의 농도 간의 상관관계를 도출하고 1Gy 방사선 피폭 준위와 






제 2 장 배경이론 
 
2.1 Radiological cell damage 
방사선에 의한 세포 영향은 방사선의 물리적, 화학적 작용 후 
일어나는 생물학적 작용으로 인한 표적인 DNA 에 대한 손상을 나타낸다. 
이는 방사선이 표적에 직접적으로 작용하는 직접작용(Direct action)과 
세포 안의 다른 물질과 반응하여 작용하는 간접작용(Indirect action)이 
있다. X-RAY 흡수로 인해 발생하는 2 차 전자가 직접적으로 DNA 에 
반응하여 단 가닥 절단(Single Strand Breakage) 또는 이중 가닥 
절단(Double Strand Breakage) 등을 일으키거나(Direct action) 
발생하는 2 차 전자가 DNA 이외의 세포 안에 다른 물질, 특히 물, 과 
작용하여 활성산소종을 생성하여 이로 인한 DNA 에 손상을 
유도한다(Indirect action)(Fig. 2.1 [3]). 방사선으로 과도하게 발생하는 
활성산소종은 DNA 손상과 더불어 세포 주기 정지(Cell cycle arrest), 
세포고사(Apoptosis), 세포 증식 억제 등을 유발한다[9]. 
X-RAY 는 Linear Energy Transfer(LET)가 낮기 때문에 
대부분의 손상은 활성산소종에 의한 간접작용에 의해 일어나며 세포 
주변 및 세포 내의 물과 반응하여 활성산소종을 생성한다. 방사선에 
의해 세포에 발생하는 활성산소종은    
                       
           을 
포함한다.    
              은 불안정하고 반응 성이 크기 때문에 1 밀리 초 
안에 주변 물질과 반응하고   
           는 상대적으로 안정하기 때문에 
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각각    초,     초 이상 개별적으로 존재한 후 주변 물질과 반응한다. 



















에탄올은 세포독성을 일으키는 유해한 화학물질이다. 과도한 
에탄올 섭취는 중추신경계에 변화를 일으키며 에탄올에 의해 발생하는 
Free radicals 는 뇌에서의 신경계 손상을 발생시킨다[11].  
에탄올의 세포 영향의 주요 표적은 단백질, 지질, DNA 이다. 
여기서 에탄올에 의한 DNA 손상은 활성산소종(Reactive Oxygen 
Species : ROS), 지질 과산화물(Lipid Peroxidation Products : LPP), 
아세트알데히드 생성으로 인해 발생한다. 그 중 에탄올에 의해 발생하는 
활성산소종은 세포독성의 가장 주요한 원인이 되며 다양한 방법으로 
DNA 손상을 일으킨다. 활성산소종은 DNA 에 직접적으로 작용하여 
산화적 손상을 일으키거나 간접적으로는 지질에 작용하여 지질 
과산화물을 생성하여 DNA 손상을 유도한다. 또한 에탄올과 
활성산소종에 의해 지질에서 발생하는 과산화물(LPP)은 발암작용을 
하는 부산물(Ethenobase Adducts)을 만들어 DNA 를 손상시킨다. 
에탄올의 부산물로 만들어지는 아세트알데히드는 단백질의 아미노기와 
결합하여 아세트알데히드-단백질 부산물을 만들며 이 부산물은 
알코올성 질병의 원인이 된다. 또한 아세트알데히드는 세포 내에서 
        를 생성하여 DNA 손상을 일으킨다. (Fig. 2.2 [12])    
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DNA 는 활성산소종에 매우 민감하게 반응하고 가닥 절단, 
세포고사 등 세포독성의 손상을 발생시키기 때문에 다른 생성물보다 








































Fig. 2.2 Diagram illustrating the generation of different DNA-damaging 
agents as a result of chronic ethanol ingestion, and the different types of 
DNA damage produced. ADH, alcohol dehydrogenase; LPPs, lipid 
peroxidation products; MDA, malondialdehyde; HNE, 4-hydroxynonenal; 












   흡연은 호흡계질환, 심혈관질환, 폐암 등 각종 암을 유발하는 주 
요인이다. 특히나 흡연은 폐암의 가장 주요한 원인이며 동맥 경화증 및 
대동맥류 또한 흡연이 주요 원인인 것으로 알려져 있다. 담배연기는 
방향족 아민, 방향족 탄화수소, 아크로레인 등 폐포 및 호흡기관의 
세포를 손상시키는 수 백 가지의 화학물질을 포함하고 있다. 이 
화학물질들은 직접적으로 DNA 를 손상시키거나 세포의 대사를 방해한다 
[13, 14]. 
그 중 니코틴은 담배의 주 성분이며 중독을 일으키는 물질이다. 
담배의 주요한 알칼로이드 종류인 니코틴은 발암물질로 알려져 있으며 
니코틴의 세포 손상에 대한 연구는 지속적으로 이루어 지고 있다. 또한 
니코틴은 암세포에서 세포고사를 억제시켜 암세포의 증식을 유도하나 
정상세포에서는 DNA 손상을 일으킨다. 니코틴에 의해 세포고사가 
일어나거나 DNA 가닥 절단이 일어나 세포 손상이 일어나는데 정확한 
기전에 대해서는 아직 밝혀지지는 않았다. 그러나 니코틴에 의한 DNA 
손상은 주로 활성산소종에 의해 발생하며 이에 대한 연구는 다양한 
세포를 통해 이뤄지고 있다. 또한 니코틴에 의한 DNA 손상이 주로 
활성산소종에 의해 발생하므로 항산화제 처리를 통해 니코틴의 DNA 
손상을 줄이는 연구도 꾸준히 이루어지고 있다[7].  
니코틴으로 인한 활성산소종 생성은 담배에 의해 발생하는 산화적 
스트레스의 대부분을 차지하고 in vitro 와 in vivo 에서 모두 세포손상을 
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일으키는 활성산소종을 생성한다[15]. 따라서 니코틴에 의해 발생하는 
활성산소종은 세포 DNA 손상의 주요 원인이 되며 에탄올에 의해 
발생하는 활성산소종과 마찬가지로 직접적으로 DNA 를 손상시키거나 
지질 과산화물을 생성하여 세포를 손상시킨다.  
니코틴이 직접적으로 세포고사를 일으키거나 DNA 손상을 일으키는 
기전에 대한 연구는 여러 가지 보고되어 있으며 이를 통한 니코틴의 
세포독성 평가에 대한 연구도 많이 이루어져 있다.  
 
2.2.3 Caffeine  
 
   카페인은 대중적인 기호식품인 커피의 주 성분이다. 카페인은 
중추신경계와 심장 기능을 자극하며 혈압을 조절한다. 또한 집중력을 
강화시키며 피로도를 감소시키는 효과가 있다[16]. 그러나 카페인은 
위에서 언급한 순기능 이외에도 세포독성과 관련하여 발암 작용, 
세포고사, 세포증식억제 등의 영향을 주며 DNA 와 단백질 합성을 
억제하여 DNA 회복 작용을 방해한다.  
   카페인의 영향에 대해서는 여전히 논쟁 중에 있지만 카페인은 오랜 
연구를 통해 박테리아, 균류, 포유류 동물 세포 등에 돌연변이 유발 
물질로 평가되어 왔으며 고농도에서 카페인이 세포고사 유도체가 되는 
것을 확인하였다. 이는 카페인의 세포독성을 보여주는 근거가 된다[17]. 
또한 카페인이 활성산소종을 생성하여 세포에 손상을 준다는 것도 
연구된 바 있다. 그러나 카페인의 세포독성은 실험 재 세포에 따라 가닥 
11 
 
절단, 염색체 이상 등 DNA 손상 기전에 차이가 있으며 어떤 세포에 
있어서는 세포독성을 보이지 않는 세포도 존재한다[8]. 또한 타 연구는 
포유류 세포를 사용한 in vitro 실험을 통해 카페인의 영향이 카페인 
처리량 및 처리 시간에 따라 다르게 나타난다는 것을 확인하였다. 
카페인 처리량이 저 농도일 경우 항산화 효과(antioxidant effect)를 
나타내며 고 농도일 경우 세포독성(cytotoxicity)을 일으킨다[18]. 
따라서 카페인의 세포독성 영향은 아직 정확한 기전이 밝혀지지 
않았으며 다양한 연구가 진행 중이다. 하지만 이전의 여러 연구를 통해 
카페인이 활성산소종을 발생하여 세포 손상을 일으키며 세포주기 정지, 
세포고사 등을 유도하고 p53 와 같은 암 억제 단백질의 조절을 















   세포가 죽는 과정은 세포고사(apoptosis)와 세포괴사(necrosis), 크게 
이 두 가지 과정을 통해 일어난다. 세포괴사는 외부의 직접적인 화상, 
타박, 독성 등의 자극으로 인해 발생하는 세포사멸(cell death)이며 세포 
밖에서 수분이 유입되면서 세포가 팽창하여 파괴가 일어난다. 
세포고사(apoptosis)는 유전적으로 계획된 세포 사멸(programmed cell 
death)로 외부 환경으로 인해 변화된 신호가 유전적 프로그램을 
활성화시켜 세포를 사망에 이르게 한다[20]. 이러한 세포고사는 별개의 
두 단계를 거쳐 일어나게 되는데 첫 단계는 apoptotic body 를 구성하는 
것이고 두 번째 단계는 다른 세포에 의해서 apoptotic body 가 분화되는 
것이다. 세포고사 과정에서 세포 핵과 세포 질은 압축되고 압축된 
세포는 조각으로 부서지게 되며 이렇게 부서진 세포 조각은 주변 세포에 
의해 제거된다. 이를 통해 세포고사로 인해 발생할 수 있는 독성을 
제거함으로써 다른 세포의 손상 위험을 없앤다. (Fig.2.3 [21]) 
   세포에 발생하는 화학물질, 방사선, 열, 저 산소 환경, 삼투압 등과 
같은 외부 자극은 세포고사 발생과정에서 세포의 암 억제 유전자 
p53 을 발현시킨다. p53 은 외부 자극으로 인해 결손이 생긴 세포를 
제거하기 위하여 세포 주기 정지를 하여 DNA 회복 또는 세포고사를 
유도한다. 이러한 p53 에 의해 유도되는 세포고사는 Bax, CD95, DR5, 
IGF-BP3, NOXA, p53AIP1, Rpr 단백질의 상호작용으로 발생하며 
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p53 이 외에도 다양한 기전을 통해 세포고사가 발생한다[22]. 따라서 
세포는 세포고사의 과정으로 손상된 세포를 자발적으로 제거함으로써 
손상된 세포의 증식을 막고 주변의 정상 세포의 손상을 막는 역할을 
한다. 
 세포고사는 외부자극에 민감하게 반응하는 인자이기 때문에 여러 
연구에서 세포 독성을 비교하는 방법으로 사용하고 있다. 특히나 방사선 
반응에 민감하게 반응하므로 Linear Energy Transfer (LET)에 따른 
생물학적 영향을 나타내는 Relative Biological Effectiveness (RBE)를 





















2.4 Survival curve / Linear quadratic model[3] 
 
   세포의 생존은 세포가 증식능력을 가지고 있다는 것을 의미한다. 
일반적으로 하나의 세포가 세포군집(colony)을 형성하는 것을 세포의 
증식능력을 평가하기 위한 방법으로 사용한다. 외부 영향, 특히 
방사선의 영향에 따른 세포의 증식 능력 상실은 생존 곡선(survival 
curve)으로 표현되며 생존율(surviving fraction)로 구해진다.  
 
   생존율의 공식은 아래와 같다.  
 
                    
                  
                              
 
  
그러나 세포를 seeding 한 후 생성된 세포군집을 셀 때 방사선 
처리를 하지 않은 세포들이 모두 세포군집을 형성하는 것이 아니다. 
따라서 이를 보정해야 하는 값이 필요한데 이를 Plating 
efficiency(PE)라 한다. PE 는 외부 처리가 되지 않은 세포를 
seeding 하였을 때 세포군집을 형성하는 비율을 나타낸다.  
 
    
                          





   생존 곡선은 linear-quadratic model 로 표현된다. Linear –quadratic 
model 은 방사선에 의한 세포 사멸의 두 가지 요인을 나타낸다. 하나는 
방사선량에 비례하는 값이며 또 다른 하나는 방사선량의 제곱의 값에 
비례하는 값이다.  
 
   따라서 생존 곡선은 아래의 공식으로 표현한다.  













제 3 장 대상 및 방법 
 
3.1 Cell and Cell culture 
 
일반적인 방사선의 피폭상황과 널리 소비되는 기호식품 속 
화학물질의 위해도를 비교하기 위해 정상 조직 환경에서의 세포 
영향평가에 필요한 정상세포를 실험 재로 지정하였다.  
본 연구에 사용한 정상세포는 혈관내피세포로 ATCC 에서 판매하는 
Mouse Endothelial Cells(ATCC, CRL-2161)을 사용하였다. 또한 
장기세포가 아닌 혈관내피세포의 특수성을 보정하고자 정상 간뇌 세포 
Normal Diencephalon Cell; Brain Normal Cells(ATCC, CRL-2005)을 
사용하여 실험을 진행하였다.  
각 세포는 세포 특성을 고려하여 각각 다른 배양액 환경을 조성하여 
배양하였다. Normal Diencephalon Cell 은 90% Dulbecco's Modified 
Eagle's Medium(DMEM)(GIBCO)와 10% fetal bovine 
serum(FBS)(GIBCO)을 혼합한 배양액에 배양하였다. Mouse 
Endothelial Cells 는 90% Dulbecco's Modified Eagle's 
Medium(DMEM)(GIBCO)와 10% fetal bovine serum(FBS)(GIBCO)에서 
배양하였으나 10%의 FBS 는 56°C 에서 Heat-inactivated 처리를 하여 
사용하였다. 두 세포는 동일한 환경인 온도 37°C, 10%    의 조건으로 
조성된 incubator 에서 배양하였다. 또한 세포는 Colony formation 
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method(clonogenic assay)를 제외한 모든 환경에서는 T-25 culture 
Flask(NUNC)에서 배양하였으며 세포군집 형성 시에는 35mm Culture 





실험에서 사용한 방사선 조사 장치는 서울대학교 원자핵공학과 
방사선생명공학연구실에 설치된 YXLON MODEL 450-D08 장치이다. 이 
장치에서 발생하는 X-RAY 선량 및 선량율은 Gafchromic EBT Film 을 
이용한 선량보정(Dose Calibration)을 통해 계산되었다 
본 연구에서 기준으로 사용한 장치 운전 전압은 200kVp 이며 
운전 전류는 10mA 이다. 이는 분당 약 1.58Gy 의 X-RAY 를 














실험에서 사용한 에탄올은 Hitech Pharm 에서 구입하여 
사용하였다. 실험에 사용한 에탄올은 순도 79.15%, 밀도 0.8g/ml 이며 
에탄올의 화학식은       이며 화학식량은 46.069g/mol 이다.   
T-25 culture Flask 에 분주된 세포가 T-Flask 표면적에 2/3 을 
차지할 정도로 분화되었을 때 실험을 진행하였다. 모든 실험에서 T-
Flask 에는 3ml 의 배양액이 들어있으며 이 배양액에 에탄올을 투여하여 
37°C, 10%    incubator 에 24 시간 배양하였다.  
 
Table 3.1 Ethanol treatment doses and time. 
실험 세포 에탄올 처리량 처리시간 

















이 때 에탄올 260 μl 을 3ml 의 배양액에 투여했을 때 세포 생존 
량(Cell Viability)이 10% 이하로 감소하여 결과 값 분석 시 에탄올 260 





니코틴은 Sigma Aldrich 에서 구입한 (-)-Nicotine 을 사용하였다. 
니코틴의 실험식은         이며 분자량은 162.23 g/mol 이다. 이 
물질은 수용성이 있기 때문에 증류수(Distilled Water)에 희석하여 
사용하였다. 1ml 증류수 당 100 μl 의 니코틴을 혼합하여 수용액을 
준비하였다. 또한 8 μl 의 니코틴을 3ml 의 배양액에 투여한 결과 세포 
생존 량(Cell Viability)이 방사선 조사에 따른 세포 생존 량(Cell 
Viability)과 비교할 수 없을 정도로 매우 낮게 측정되기 때문에 실험 
결과 분석 시에는 니코틴 처리 최대량을 6 μl 로 정하였다.  
 
Table 3.2 Nicotine treatment doses and time. 
실험 세포 니코틴 처리량 처리시간 

















카페인은 Sigma Aldrich 에서 caffeine powder 를 구입하여 
사용하였다. 카페인은           로 분자량이 194.19 g/mol 이다. 물에 
15mg/ml 까지 용해되기 때문에 1ml 증류수 당 10mg 을 녹여 
사용하였다. 카페인은 세포에서 카페인 농도가 5mM 이상일 때 세포 
손상을 일으켜 세포고사를 발생시킨다. 하지만 5mM 보다 낮은 
농도에서는 항산화(Antioxidant) 역할을 하며 세포 생존율을 
상승시킨다[25]. 따라서 본 연구에서는 5mM 에 해당하는 카페인의 
양은 배양액 3ml 당 약 2.9mg 이므로 이를 기준으로 2.9mg 이상 및 
이하의 카페인 처리량을 배양액에 투여하였다.  
 
Table 3.3 Caffeine treatment doses and time. 
실험 세포 카페인 처리량 처리시간 

















   본 연구에서는 세 개의 서로 다른 화학물질 처리량을 비교하기 
때문에 각각 다른 처리량 단위를 사용할 경우 정확한 비교가 어려우므로 
결과값에서는 몰 농도의 단위로 환산하여 비교하였다(Table 3.4).  
 
Table 3.4 Chemical treatment doses with molarity  
에탄올 처리량 카페인 처리량 니코틴 처리량 
0mM 0mM 0mM 
59mM 4mM 3.2mM 
118mM 8mM 6.1mM 
291mM 12mM 8.6mM 










3.4 Apoptosis analysis 
 
세포고사 발생 백분율(Apoptotic cell percentage)를 구하기 위해 
Millipore 사에서 구입한 MuseTM cell analyzer 를 사용하였다. 세포가 
방사선, 화학물질, 열 등의 외부 자극을 받으면 세포 내부의 특징적인 
생리학적 변화가 발생한다. 이러한 내부의 변화 중 
Phosphatidylserine(PS)의 표면화가 발생한다. 세포고사로 인해 세포막 
안에 있던 PS 가 세포의 표면으로 나오게 되며 Annexin ⅴ는 PS 와 
친화성이 큰 단백질로 내부의 PS 가 세포 내의 세포고사 발생으로 인해 
표면화되면 PS 와 결합한다[26].  
   본 연구에서는 위의 원리를 이용하여 세포고사를 측정하였다. 
방사선과 화학물질 처리 후 24 시간 배양하였으며 PS 표면화가 일어난 
세포를 Annexin ⅴ을 사용하여 20 분간 염색하였으며 이를 MuseTM cell 
analyzer 를 이용하여 세포고사가 발생하여 염색된 세포의 세포고사 










3.5 Clonogenic assay 
 
   Clonogenic assay 는 단일 세포가 군집(colony)을 형성하는 증식을 
이용하여 세포의 생존을 평가하는 방법이다. 여기서 세포 군집은 적어도 
50 개의 세포 이상으로 구성되는 것을 의미한다. 또한 clonogenic 
assay 는 세포가 방사선이나 독성물질에 처리 된 후 세포의 생식 능력 
파괴를 판별하는 중요한 방법이다.  
본 연구에서는 세포의 생존율을 구하기 위해 clonogenic assay 를 
사용하였다. 실험 시 세포 처리를 위해 T-25 culture Flask 에 세포를 
배양하였다. 이 때 T-25 culture Flask 당 배양액을 3ml 씩 처리하였다. 
T-25 culture Flask 에서 방사선 조사와 화학물질 처리를 한 후 24 시간 
후에 세포군집 형성을 관찰하기 위해 35mm Culture Dish 에 적정량의 
세포를 seeding 하였다. 35mm Culture Dish 에도 배양액을 각각 3ml 씩 
처리하였으며 3~4 일 후에 배양액을 교체하였다. 그 후 세포군집 형성을 
위해 약 1~3 주간 incubator 에 배양하였다. 형성된 세포군집은 
에탄올을 사용하여 고정하였으며 Giemsa 용액(Sigma-Aldrich)을 
사용하여 염색하였다. 세포 군집은 digital colony counter (KT 
0074A)를 이용해 구하였으며 이 때 세포 군집의 세포 수가 50 개 





3.6 Statistical Analysis 
 
   모든 결과 값은 평균값±표준편차로 표현하였다. 그리고 통계적 
비교를 위해 T 검정을 사용하였으며 p 값이 0.05 이하의 결과값을 





















제 4 장 결과 및 분석 
 
    본 연구에 사용한 화학물질이 세포에 미치는 영향은 대부분 DNA 
손상으로 활성산소종 생성으로 인한 산화적 스트레스가 주요 원인이다. 
이외에도 세포 증식 억제, 효소 생성으로 인한 손상 등 여러 가지 원인
을 통해 세포에 영향을 준다. 이러한 활성산소종에 의해 발생하는 세포 
손상의 기전이 방사선의 세포 손상과 유사한 원리로 작용하고 있으며 특
히 실험에 사용한 X-RAY는 low LET로 X-RAY에 의한 세포 손상은 대
부분 활성산소종에 의해 발생한다. 따라서 방사선과 화학물질의 생물학
적 영향을 알아보기 위해 생물학적 검정(Biological assay)으로 
apoptosis assay, clonogenic assay를 사용하여 세포독성을 관찰하였다. 
카페인의 경우 활성산소종 발생으로 인한 세포독성에 대한 연구가 있으
나 세포에 따른 세포독성 발현에 차이가 있으므로 apoptosis assay와 
clonogenic assay를 통해 세포독성 발생을 확인 한 후 이 후 실험을 진
행하였다 
이 때 방사선질(quality)이 다른 두 방사선이 동일한 생물학적 영향
을 일으킬 때의 흡수선량을 구하여 그 차이를 선량의 비율로 나타내는 
Relative Biological Effectiveness (RBE) 개념을 적용하여 X-RAY와 화
학물질의 세포에 대한 생물학적 효과를 비교하였다[27]. 다시 말해 동일
한 생물학적 영향을 일으키는 방사선량과 화학물질 농도를 구하여 그 값
을 비교하였다. RBE 값은 기본적으로 생존율(Surviving Fraction)로 비
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교하나, 이외에도 세포고사, 염색체 이상 등을 통해 비교한다. 세포고사
와 생존율(surviving fraction)를 통한 비교는 기존 연구를 통해 생물학
적 영향 평가의 endpoint로 많이 활용되고 그 근거가 마련되어 있으므
로 본 연구에서는 세포고사와 생존율(surviving fraction)을 구하여 생물
학적 영향을 비교하였다[28, 29]. 
 
 
4.1 Dose-dependent time-dependent apoptotic cell death.  
 
   Fig. 4. 1 은 24 시간동안 에탄올, 니코틴, 카페인 처리를 한 Mouse 
Endothelial Cells 과 X-RAY 를 조사한 Mouse Endothelial Cells 의 
세포고사 발생 백분율을 나타낸 그래프이다. 또한 Fig. 4. 3 는 Normal 
Diencephalon Cell 에 동일한 처리를 하여 발생한 세포고사 발생 
백분율을 나타낸 그래프이다.   
   Fig. 4. 1 에서 니코틴, 카페인의 농도가 증가함에 따라 세포고사 
발생 백분율이 증가하는 것을 관찰하였다. 또한 X-RAY 선량이 
증가하면서 세포고사 발생 백분율도 증가하였다. 이 때 모든 값을 
대조군과 비교하였을 때 p 값이 0.05 미만으로 나와 그 값이 유의미적 
차이를 보인다는 것을 확인하였다. 따라서 니코틴, 카페인, X-RAY 의 
경우 농도 및 선량이 증가할수록 세포고사 발생 백분율도 증가한다는 
것을 알 수 있다. 그러나 에탄올의 경우 농도가 증가할수록 세포고사 
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발생 백분율이 증가하는 경향성이 보이나 대조군과 비교하여 p 값이 
0.05 이상으로 나와 그 값이 유의미적 차이를 보이지 않았다. 그러나 
에탄올의 농도를 더 증가시켜 실험을 진행한 결과 Fig. 4. 2 에서 보이는 
바와 같이 에탄올의 농도가 기준 값 이상일 때 세포고사 발생 백분율이 
급격히 증가하는 것을 알 수 있으며 이를 통해 에탄올의 농도가 
증가할수록 세포고사 발생 백분율도 증가하는 것을 확인 할 수 있었다. 
따라서 Mouse Endothelial Cells 의 경우 에탄올의 농도가 작을 경우 
세포독성 민감성은 작지만 에탄올의 농도가 증가할수록 세포고사 발생 
백분율이 증가하는 것을 알 수 있었다. 또한 Fig. 4.3 의 결과를 통해 
Normal Diencephalon Cell 에서도 Mouse Endothelial Cells 과 
마찬가지로 에탄올, 니코틴, 카페인의 농도가 증가할수록, X-RAY 
선량이 증가할수록 세포고사 발생 백분율이 증가하는 것을 확인할 수 
있다. 모든 결과 값은 p 값이 0.05 보다 작아 농도 및 선량에 따른 
세포고사 발생 백분율이 유의미적으로 증가함을 알 수 있었다.  
   따라서 Mouse Endothelial Cells 과 Normal Diencephalon Cell 에서 
세포고사 발생 백분율은 방사선량 및 화학물질의 농도가 증가함에 따라 
증가하는 것을 확인할 수 있으며 세포고사 발생 백분율이 농도 및 









Fig. 4.1 Percent apoptosis of Mouse Endothelial Cells observed after 
exposure to (A) ethanol, (B) nicotine and (C) caffeine for 24hours in 
incubator. Mouse Endothelial Cells were incubated for 24 hours 































Fig.4.2 Percent apoptosis of Mouse Endothelial Cells observed after 
exposure to ethanol for 24 hours. The data of ethanol-1096mM was added 










Fig.4.3 Percent apoptosis of Normal Diencephalon Cells observed after 
exposure to(A) ethanol, (B)nicotine and (C)caffeine for 24hours in 
incubator. Normal Diencephalon Cells were incubated for 24 hours 








4.2 Dose –response analysis of apoptotic cell death 
 
   Fig. 4. 4 과 Fig. 4. 5 은 각각 Mouse Endothelial Cells 과 Normal 
Diencephalon Cells 의 에탄올, 니코틴, 카페인의 농도와 X-RAY 선량에 
따른 세포고사 곡선이다. 이 곡선은 실험을 통해 구한 세포고사 발생 
백분율의 결과값(Fig. 4. 1, Fig. 4. 3)을 근사한 곡선으로 linear-
quadratic model 에 근사하였다[30, 31]. 여기서 R-square 값을 0.93 
이상으로 하여 실험 결과값에 가장 적합한 곡선을 근사하였다.  
일반적으로 X-RAY 선량에 따른 세포의 생물학적 효과에 대한 가장 
적합한 근사는 linear-quadratic model 이다. 이는 X-RAY 의 LET 값이 
작아 X-RAY 에 의한 세포 손상이 선량에 비례하여 발생하는 것이 
아니라 손상 회복 작용도 일어나기 때문에 linear-quadratic model 이 
가장 적합하기 때문이다. 이 때 큰 LET 값을 가지는 중성자 같은 
방사선의 생물학적 영향은 이중 가닥 절단과 같이 단 가닥 절단보다 
세포 손상의 회복이 어려운 상태로 발생하기 때문에 선량에 비례하게 
세포 손상이 발생하는 것을 나타내는 linear model 을 이용하여 근사 
한다. 따라서 본 연구에서 사용한 방사선원은 X-RAY 이므로 선량에 
따른 세포고사 발생 백분율의 값을 linear-quadratic model 로 
근사하였다. 또한 연구에 사용한 화학물질인 에탄올, 니코틴, 카페인의 
생물학적 영향 기전은 직접적으로 DNA 를 손상시키는 것 보다 
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활성산소종 생성이나 세포 손상 단백질을 발생시켜 세포 손상을 
일으키므로 X-RAY 와 같이 linear-quadratic model 로 근사하였다.     
   Table 4.1 은 Fig. 4.4 의 곡선에 대한 식을 나타낸 표이다. Mouse 
Endothelial Cells 의 세포고사 발생 백분율의 추세 곡선 식과 계수를 
정리하였다. Table 4.2 는 Fig. 4. 5 의 곡선에 대한 식을 나타낸 표이며 
이는 Normal Diencephalon Cells 의 추세 곡선 식이다. 이 식을 통해 
1Gy 의 X-RAY 가 발생시키는 세포독성을 세포고사 발생 백분율로 
나타내면 Table 4.3 과 같다. Mouse Endothelial Cells 은 1Gy 의 X-
RAY 로 0.42% 세포고사가 발생하며 Normal Diencephalon Cells 은 
1.39% 세포고사가 발생하였다. 이를 통해 Normal Diencephalon 
Cells 이 Mouse Endothelial Cells 에 비해 방사선 민감도가 크다는 
것을 확인 할 수 있다.  Table 4.3 에서는 1Gy 의 X-RAY 의 세포독성과 
화학물질의 세포독성을 비교하기 위하여 1Gy 의 X-RAY 와 동일한 
세포고사 발생 백분율을 발생시키는 화학물질의 농도를 구하였다. 
Mouse Endothelial Cells 과 Normal Diencephalon Cells 에서 모두 
카페인, 니코틴, 에탄올의 순으로 세포독성이 나타났다. 특히나 에탄올의 










Fig.4.4 Percent apoptosis of Mouse Endothelial Cells observed after 
exposure to (A)ethanol, (B)nicotine and (C)caffeine for 24hours in 
incubator(dots). Mouse Endothelial Cells were irradiated and 
incubated for 24hours(D). The solid lines are the second order 
polynomial curves (linear-quadratic model) fitting experimental data 










Fig.4.5 Percent apoptosis of Normal Diencephalon Cells observed after 
exposure to (A)ethanol, (B)nicotine and (C)caffeine for 24hours in 
incubator(dots). Normal DiencephalonCells were irradiated and 
incubated for 24hours.(D)The solid lines are the second order 
polynomial curves (linear-quadratic model) fitting experimental data 








Table 4.1 Coefficients of linear-quadratic curves for percent apoptosis 
 of Mouse Endothelial Cells 






Ethanol 0.00221 4.4175E-6 
Nicotine 0.49512 0.00467 
Caffeine 0.63093 0.03137 
X-ray 0.3259 0.09723 
 
Linear-Quadratic model : Percent apoptosis =         
 
 
Table 4.2 Coefficients of linear-quadratic curves for percent apoptosis  
of Normal Diencephalon Cells 






Ethanol 0.02646 6.34355E-5 
Nicotine -0.30315 0.11544 
Caffeine 1.59013 -0.04846 
X-ray 1.43539 -0.04476 
 








Table 4.3 Chemical doses equivalent to 1 Gy of radiation dose in apoptotic 
cytotoxicity  
with Mouse Endothelial Cells and Normal Diencephalon Cells in vitro. 




























4.3 Dose –response analysis of clonogenic cell survival 
 
   Fig 4.6 과 Fig. 4.7 는 화학물질과 방사선의 Mouse Endothelial Cells 
과 Normal Diencephalon Cells 에 대한 clonogenic survival fraction 의 
영향을 나타낸 그래프이다. 화학물질의 농도 및 방사선량에 따른 
생존율은 linear-quadratic model               
  )을 이용하여 
근사하였다. 또한 세포고사 발생 백분율과 마찬가지로 식을 통해 1Gy 의 
X-RAY 가 발생시키는 생물학적 영향을 구하였다. Table 4.4 의 결과를 
통해 1Gy 의 X-RAY 가 Mouse Endothelial Cells 의 생존율이 
0.86 으로 감소하고 Normal Diencephalon Cells 의 생존율이 0.82 으로 
감소하는 것을 확인할 수 있었다. 또한 근사한 그래프를 이용하여 X-
RAY 1Gy 와 동일한 세포독성을 나타내는 에탄올, 니코틴, 카페인의 
농도를 도출하였다. 세포고사 발생 백분율과 마찬가지로 카페인이 가장 
큰 세포독성을 보이고 이를 따라 니코틴, 에탄올의 순으로 세포독성을 
보였다.  
그래프의 shoulder 부분은 세포 손상의 회복 정도를 나타내는데 
shoulder 의 곡률이 작을수록 세포 손상의 회복이 크다는 것을 의미한다. 
그래프가 선형에 가까워지면 방사선 및 화학물질의 세포 손상이 
직접적으로 생존율에 영향을 주는 것을 의미한다. Fig. 4.6 과 Fig. 4.7 의 
결과를 통해 카페인의 shoulder 부분이 제일 작은 것을 알 수 있고, 
특히나 Normal Diencephalon Cells 에서 카페인 처리 시 생존율은 거의 
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선형에 가까워 카페인이 회복이 어려운 직접적 세포 손상에 작용하는 
























Fig.4.6 Clonogenic surviving fractions of Mouse Endothelial Cells observed 
after 24h exposure to (A)ethanol, (B)nicotine, (C)caffeine and 
(D)radiation (dots). The lines are the linear-quadratic curves fitting 









Fig.4.7 Clonogenic surviving fractions of Normal Diencephalon Cells 
observed after 24h exposure to (A)ethanol, (B)nicotine, (C)caffeine 
and (D)radiation (dots). The lines are thelinear-quadratic curves 











Table 4.4 Chemical doses equivalent to 1 Gy of radiation dose  
in surviving fraction 
with Mouse Endothelial Cells and Normal Diencephalon Cells in vitro. 































4.4 Calculation of radiation-equivalency of chemical 
 
   Table 4.3 과 Table 4.4 에서 세포고사 발생 백분율과 생존율을 
이용하여 동일한 세포독성을 발생시키는 방사선량과 화학물질의 농도를 
구하였다. 이를 세포고사 발생 백분율과 생존율에서 동일한 세포독성을 
발생시키는 방사선량과 화학물질 농도의 관계 그래프를 도출하였다.  
Fig.4. 8 은 동일한 세포고사 발생 백분율을 나타내는 방사선량과 
화학물질의 농도의 관계를 나타낸 그래프와 동일한 생존율을 나타내는 
방사선량과 화학물질의 농도의 관계를 나타낸 그래프이다. 세포고사 
발생 백분율을 통해 구한 방사선량과 화학물질 농도의 관계는 Mouse 
Endothelial Cells 과 Normal Diencephalon Cells 간의 차이가 크다. 
에탄올과 카페인의 경우, 방사선량과 화학물질의 농도가 증가할수록 
세포간의 차이가 크게 나타나고 니코틴의 경우, 방사선량이 작을수록 
세포간의 차이가 큰 것을 확인할 수 있다. 니코틴의 처리 시 방사선량과 
화학물질의 농도가 증가할수록 세포간의 차이가 줄어드는 것을 보이나 
방사선량이 8Gy 이상이 된 후에는 다시 세포간의 차이가 커지는 것을 
추측할 수 있다. 또한 동일한 생존율을 나타내는 방사선량과 화학물질의 
농도를 통해 구한 관계 그래프에서도 방사선량과 화학물질의 농도가 
증가할수록 세포간의 차이가 큰 것을 알 수 있다. 그러나 이 
그래프에서는 저 선량의 경우(< 2Gy) 세포간의 차이가 거의 없음을 
확인할 수 있다. 따라서 생존율을 통해 구한 방사선량과 화학물질의 
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농도 간의 관계식은 저 선량의 경우 세포간의 차이가 없이 관계 값을 
나타낼 수 있다고 판단된다.  


















Fig.4.8 calculation of radiation-equivalency of ethanol, nicotine, caffeine 








제 5 장 결론 
 
   현재 방사선의 인체 영향에 대한 연구가 다양하게 이루어지고 있다. 
그러나 이러한 연구결과에도 불구하고 일반인들의 방사선의 피폭 및 
인체 영향에 대한 정확한 이해가 부족한 실정이다. 일례로 일본 
후쿠시마 사고 이후 일반인들은 다양한 매체를 통해 방사선량 및 피폭 
기준치에 대한 정보를 지속적으로 접하였으나, 정확한 이해가 부족하여 
여전히 방사선에 대해 과장된 두려움에 사로잡혀 있으며, 이러한 
두려움은 방사선에 대한 무조건적인 배타성을 낳고 있다. 이러한 
일반인들의 인식은 방사선에 대한 오해 및 부족한 이해로 인해 
발생되었다는 분석이 있으며 이는 방사선 피폭량 및 발생하는 장해에 
대한 일반인들의 정확한 이해가 필요함을 상기시켰다. 
 기존의 방사선의 인체 영향에 대한 연구는 방사선량에 따라 인체에 
발생하는 장해에 대한 연구로 국한되어왔으며 이러한 연구 결과는 
일반인들이 이해하기 힘든 내용이었다.  또한 대부분의 정보는 전문가 
측면에서 이해할 수 있는 형태로 제공되며 대중 수용성 측면에 대한 
고려는 배제되어 왔다.   
따라서 본 연구에서는 일반인들의 방사선 인체 영향에 대한 
이해도를 높이기 위하여 기호식품인 술, 담배, 커피 내 화학물질인 
에탄올, 니코틴, 카페인의 농도에 따라 동일한 생물학적 영향을 
나타내는 방사선량을 제시하고 방사선량과 이들 화학물질의 농도 간의 
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상관관계를 도출하였다. Mouse Endothelial Cells 의 생존율(Surviving 
fraction)을 기준으로, 1Gy 방사선과 동일한 세포독성을 발생시키는 
에탄올의 농도는 169.2mM, 니코틴의 농도는 5.9mM, 카페인의 농도는 
4.3mM 이었다. 이를 성인 60kg 의 남성을 기준으로 소주 1 병 섭취 시 
혈중 알코올 농도는 약 30mM, 담배 1 개 피 당 혈중 니코틴 농도는 약 
          , 아메리카노 한 잔 섭취 시 혈중 카페인 농도는 약 
0.107mM 임을 고려하여 섭취량을 계산하면, 1Gy 방사선 피폭은 각각 
일시에 소주 약 5.6 병, 담배 약 36,875 개 피, 아메리카노 40 잔을 
섭취하는 것과 대등한 수준인 것을 확인할 수 있었다. 
 따라서 본 연구는 방사선 피폭에 대한 대중적 이해를 위해 
방사선의 생물학적 영향에 대한 정량적 비교 정보를 제공하였다. 술, 
담배, 커피는 일반인들이 위해성을 감수하며 선택하는 기호식품으로 
위해성을 알면서도 자발적으로 선택하는 것이다. 그러나 방사선 피폭은 
피동적인 피해이기 때문에 기호식품 섭취로 인한 피해보다 더 위험하게 
여겨진다. 따라서 방사선 피폭 장해를 기호식품의 섭취로 인한 피해와 
비교하여 설명함으로써 일반인들의 효과적인 이해를 증진시킬 수 있을 
것이다.  
마지막으로 본 연구에서는 실험 재인 혈관세포와 장기세포를 각각 
한 종류의 세포를 사용하여 결과값을 구하였으므로 추가 실험 세포를 
사용하여 방사선량과 화학물질의 농도 간의 상관관계를 도출해내는 
연구가 추후 진행되어야 한다. 
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of chemical extracts from favorite 
foods in terms of cytotoxicity on 
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Biological effects of radiation have been studied depending on the 
radiation dose, quality, and exposure organs. Although the 
information about the radiation damage has been continuously 
informed to the public, there is still misunderstanding. Incorrect 
understanding might create the overestimated fear and anxiety to 
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the radiation effect. Thus, we propose a new informational form 
which can be easily understandable to the public.  
The concentration of chemical components, such as ethanol, 
nicotine, and caffeine in the favorite foods, showing the radiation-
equivalency, was investigated. This quantitative comparison has 
been proven by the in vitro cell experiment which shows that the 
mechanism of cell damage by the ethanol, nicotine, and caffeine is 
similar to that of the radiation. Mouse endothelial cell and normal 
diencephalon cell were used in this study for analyzing the 
cytotoxicity which was conducted by apoptosis assay and 
clonogenic assay.  
Through this in vitro experiments, we found the concentration of 
chemical components which is corresponding to the 1Gy radiation 
exposure for cytotoxicity, resulting from the relationship between 
the radiation exposure dose and the concentration of chemical 
components. The study may provide an effective and easy way for 
understanding the radiation damage through the comparison with 
the amount of the favorite food intake. 
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